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論文内容要旨
第一童序論
 第一節S呈cca盛nの単離と構造および生合成経路
 S玉ccan沁(1)はig62年に石橋ら寺こよりライグラス斑点病菌から単1雛され'た抗生物質であり,
 白鮮菌に対して強力な発育阻止作用を有していると報告されている。斑
白
(1)
 (1)の構造は野副らにより,1967年にその♪一ブロムベンゾスルホネート誘導体のX線回折に
 より決定された。(1)は二個の環状エーテルと一個のフェノール性水酸基を有し,さらに飽の多く
 の多環性テルペノイドには見られないA/B/C環がcis-syn-c呈sの特異な結合様式をとっている、
 `1)はその縛異な構造と,独特な生理活性を有しているためその合成には興味が持たれて来た・
 第二籔Sicc&謡nの部分変換とこれまでの合成研究
 (3)は大木らにより図のような部分変換が行なわれている。
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 このことより(2),(4),`5)を合成できれば形式的に(3)を合成した事となる。
 また大木らにより図のようなモデル合成が検討されている。
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 しかし(a)はA/B/C環が。蛤/&nti/cisの結合となり,(1)とは異なる結合様式をとってい
 る。(8)はステロイド型をとっているが,A環にgem一ジメチル基のある00)の場合,分子モデ
 ルを用いた検討より,より安定な非ステロイド型なとると考えられる。
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(10)第三節合成計画
 siccaninの合成は三つの単位に分けることができると思われる。
 1)AB環部分のシスデカリン骨格をいかにして作るか。聾)芳香環部分の導入の方法。鍛)エーテ
 ル環形成の方法である。以下に合成計画を述べる。
 1)A-B環の合成
 a)(11)のepoxy-openingcyc1{z&tionによる方法
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 b)三員環の間裂により(14)を得る方法
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 c)1,4付加反応の利用により(14)を得る方法
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 2)(A-B-D)体の合成
 a)(17)のようなエナミンに芳香環部分をアルキル化反応で導入する方法
 一48一
RO
 RO＼
 q》o
(17)
 ・一一一一一一一
RO
＼
(18)
○
OR
 b)1,4付加反応の利爾
/OR
 9沿タoH
(19)
 ____弾(18)
 c)オレフインアシル化反応
OR
 、/
競
(20)
一
OR
RQO
 ＼.N
OR
、
(21)
 3)(A-B-C-D)体の合成
 a)epoxy-openiロgcyclizationの利園
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 b)オキシマーキユレーシヨンまたはヨードエーテル化反応の利用
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 以上述べた合成計画をもとに実験を進めて行った結果を次に述べる。
 第2童歌hy15一(2,2-dimethyi-6-Qxomeセhyle!3e-cyclohexyl)一3-methy1-2-pe賊enoate
 の合成およびオキシランの開裂を利用したA8環形成の試み
 (1)を合成するに当り最初にAB環部分を合成する方法を検討した。(n)のepσxy-opening
 cyci墨zatio糞により(12)を合成することを試みた。(11)はdi厨dro一γ一ionone(26)から(27)
 を経て合成できると考えられる。
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 第一・節dihydro一γ一ionone合成の一つの試み
 (26)は過去に合成されているが,途中,α,β,γの三種の二重結合異性体の混合物をそのセ
 ミアルバゾン誘導体の分別再結晶により分離精製している。そこで(26)だけを比較的簡単に合成
 する方法を検討した。既知の(28)を還元して(29)とし,これを酸で処理して(30)を得た後還元
 して(31)とした、
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 (29)(30)(3り(32)
 `31)からビニールエーテル体(32)を合成し,このciaisen転位反応により(33)を得た。(33)
 より(34),(35)を経てニトリル体(36)を得ることができた。
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 (33)(3姦)(35)(36)
 (36)よりカルボン酸(37)を経て罵的としたd圭hydro一γ一ionone(26)を合成できた。
餌  一→(26)CO2H
 (26)はニトリル体(36)からも得ることができた。これらの方法とは甥途に(38)から脱ハロゲ
 ン化水素により(39)を合成しようとしたから成功しなかった・
 X
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 また(40)を合成し,(43)の脱水反応により(聡)を得ることを試みたが成功しなかった。
 ゲラニルアセトン(44)より
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 '(45)に導こうとしたが成功しなかった。
 第二節Et五y15イ2.2・dimetky1-6-oxome甑y}e箆ecyciohexy1)一3・鵬etkyレ2・pe磁eaoateのオキシ
 ランの関原を利用したAB環形成の試み
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 di厨dぎ。-r-iomne(26Mこ対してtrie出ylphosphonoace主ateでWittig反応を行なわせ(27)
 を得た。これをMCPBAでエポキシ化し,α,βの異性体混合物の(i1)『を得た。
 過フタル酸,過ラウリン酸で(27)をエポキシ化しようとしたが,原料回収に終りα一エポキシ体
 のみを得ることはできなかった。
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 そこでα,/9混合物のまま(11)を次の反応に用いた。(11)にベンゼン中で3級ブトキシドを
 作用させたが,ごく少量の(12)と思われる化合物とともに多数の生成物を与えた。この他種
 々 の酸性,塩基性条件下で(11)のepoxy-ope証ngcyc1珍雄onを試みたが,いずれも複雑な混
 合物を与え(12)を撰択的に縛ることができなかった。
 第三章核間位にハqゲン及び酸素を置換したメチル基を有するシスデリカン誘導体の
合成
 第一籔octahydro-5,5-dimethy1-1,8a-me毛hano-ds-2(14)一nap籔tha1瓠oneの合成
 次に三員環を有する(13)を合成し,この三農環を開製して(14)を合成すること窃検討すること
 にした。(13)は以下に述べる方法で合成した。
(15)
一  Ω○凶一9ゆ肥」9◎シ。
(46)(47)(13)
 (15)を水素化リチウムアルミニウムで還元して(46)を得た。この(46)をSimmons-Smith
 反応を行なわせ,(40)とし,(47)をJones酸化して目的とした(13)を得ることができた。
 第二節octa樋dro-5,5-dimet負yi-8a-chloromethy1-cゴs-2(1旦)一nap五thaleRoneの合
成
 `王3)の立体化学については以下述べる方法で確かめた。(13)を液安中リチウムで処理して得られ
 た化合物は既知の(48)と一致し,(13)の三員環は核問の水素とシスの関係にあることが分った。
 (13)は塩化亜鉛の存在下で塩化水素な作用させ(49)とすることができた。同様に臭化水素を作用
 させ(50)とすることができた。
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 (49),(50)について種々の溶媒下で酢酸銀を作用させ,ハロゲンとアセチル基と交換しようと
 したが,容易に(13)にもどることがわかった。そこで(49),(50)のケタール体(5i)を合成し,
 これについての交換反応を試みたが成功しなかった。次に(49)を還元してアル凱一ル体(52)とし,
 これをDMF中酢酸銀で処理してエーテル体(53)を得ることができた。(53)を酢酸中,無水クロ
 ム酸で酸化してラクトン体(54)を得ることができた。
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(52)(53)(54)
 (53)および,(54)を得ることができたので,当初目的とた核間メチル基が酸素化された
 シスデカリン誘導体が得られたことになる。(53),(54)の原料である(15)に芳香環部分を導
 入した化合物(55)を合成することができれば,これに(53),(54)を合成した反応を応周する
 と,!56)を合成することができると考えられる。(56)はsiccanin合成の重要な中間体とな
0
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 ぐ陣
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(57)
 りうる。また(49)が合成できたので,(55)に(49)を合成した反応を応弔すると(57)を合
 成できると考えられる。
 序論で述べた通り,(5}から(3)を得る反応が知られているので,(57)の塩素とトシル基は
 同じような脱離基と考えられるから,還元的にエーテル環を結ばせてs玉ccaninに導けると推定さ
 れる。
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 第四童芳香環部分の導入の検討
 i_Bromo_3_}odo_5_(2,6_δime出oxy_4_meぬylp池ny1)一2-penteneの合成とそ
 れを用いたC-1位置換デカリン誘導体の合成の試み
 第一節芳香環の直接導入の検討
 (15)のピ・リジン,モルホリンエナミン(57)を合成し,これより(58)を合成して,これに芳
 香環部分盈導入することを考えた、
 (15一  ◎プ
(57)
 の
0
二
謡
 蕊
め
一
CO2R
 9き。
(58)
 談ず(58)を(57)から合成するため,種々の溶媒中でクロル炭酸エチルを(57)に作用させたが
 (58)を褐ることはできなかった。また(15)がジイソプロピルアミノリチウムを作用させて(15)
 のエノレ…トアニオンを作り,これに炭酸ガス,続いてジアゾメタンを作爾させ,(58)に導こう
 としたが(焉)を回収した。(57)に(59)を作用させたが,ごく少量の(55)と思われる化合物を
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○
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 繋も
(59) (55}
 矧¢
 得たほかは大部分が原料であった。(59)は既知の(60)から(61),(62)を経て合成できた。
 螺“磁㌔外禰
 (60)(6}〉(62}
 第二節1-Bromo-3-lodo-5一(2,6-dimethoxy-4-metむyip込enyl)一2一墾enteneの合成
 とそれを胴いたC-1位置換デカ11ン誘導体の合成の検討
 (63)を合成することができれば(55)に導けると考えられるが,前章の反応をこれに応用すると
 (57)が得られるであろう。また(57)から(64)を経て(65)を合成できれば(1)に導けると思われ
 る。
 一54一
 0綱
 晦漁レ_)一 _
 9う亀,
 x＼
 (6鳥)
O
→
 ゆ
㌔
 晦(>
O
O
 X＼
 ミ0
ち
呂
65}
 `63)は.(15)を誘導する反応を(66)に応用して合成できると推定されるので,
 する方法を検討した.
 まず(66)を合成
'
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 既知の(67)にアセトンを縮合し(68)とした,(68)より(69)を経て(70)とした。これより
 (71)を合成し,(7i)よりアルコール(72)とすることができた。(72)よりヨウ化アルコール
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 (73)蛤成し,こ撹三奨化リンで処理して目認樫P呂ゲ艶物㈱鵬ることができた.
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(76)(63)
 `74)でHaagem段nエステルをアルキル化して(75)を得た。この(75)を脱炭酸して(76)と
 一55一
 することができた。(76)より(63)へ導く反慈は現在検討中であるが(76)を合成できたことによ
 りsiccan…nを合成するための一つのルートが確立されたと考えられる。
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 論文審査の結果の要旨
 深宮斉彦提出の論文はシッカニンの合体に関するもので,廻章から成っている。
 第一章序論につずいて,第二章では,単環性エポキシドを前駆体として用い,分子内で閉環反応
 をさせて酸素化されたメチル基を有するシスデカリンを合成する方法を検討している。
 すなわちジヒドロガンマヨノンの新しい合成法を見出し,W三面g反応によってα,!9不飽和エステ
 ルを合成した。そのエポキシドの閉環反応を種々の条件下で試みたが,目的の閉環生成物を単離確
 認することは霞難であった。
 第三章では,置換されたメチル基を有するシスデカリンを創のアプローチで合成しょうとして,
 モデル化合物について実験している。二環性のエノンを用い,シクロプ潔ピルケトン誘導体とし,
 その開裂的置換反応でク臣ロメチルケトンを得た。これよリク口口アル諏一ル,エーテル環形成,
 ラクトンヘの酸化によってモデル実験の目的を達成している。
 第四章では,第三章で述べたモデル実験の結果を利用して,シッカニンを合成することを試みて
 いる。こ～では必要な芳香環部を有する前駆体の合成が行われている。
 すなわち,オルシンを出発原料として10数段階でシッカニンを合成するために有望と考えられる
 化合物を合成することができた。
 これらの研究はシッカニン合成のために可能性のある経路を開拓したものであって,よって,深
 宮斉彦提出の論文は理学博士の学位論文として合格と認める。
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